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生物样本资源库在基层医疗单位的
实践与应用
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年建立了食管癌%贲门癌为重点的生物样本资源库"磁县肿瘤生物样本
资源库的特点是除收集临床中晚期食管癌%贲门癌患者的组织及血液外"还能够获得食管%贲
门癌前病变及上消化道癌早期病例的活检组织和血液样本"拓展了基层肿瘤专科机构的防治
能力建设& 说明人群肿瘤资源及早诊早治项目"结合肿瘤登记及人群随访等"可发挥基层基础
肿瘤资源优势"建立良好肿瘤生物资源平台&
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生物样本库"主要是指标准化收集%处理%储存

和应用健康和疾病生物大分子%细胞%组织和器官等

样本)包括人体器官组织%全血%血浆%血清%生物体

液'或经处理过的生物样本!

\EB

%

:EB

%蛋白等'以及

与这些生物样本相关的临床%病理%治疗%随访%知情

同意等资料及其质量控制% 信息管理与应用系统*

#

+

&

是融合生物样本实体% 生物分子信息及样本表型数

据的综合资源"对开展人类疾病预测%诊断%治疗研

究具有不可替代的重要作用" 转化医学的兴起和发

展对生物样本资源的迫切需求与日俱增*

!

+

& 随着我

国综合国力的不断提升" 国家对生物样本库建设也

日益重视& 近年来" 国内外生物样本库建设迅速发

展"多家单位都建立了不同规模%不同类型%不同管

理及应用方式的组织和其他类型的生物样本库"生

物样本库的蓬勃发展" 其中的临床研究疾病样本库

和流行病研究人群队列样本库备受重视*

4](

+

& 大型综

合医疗及科研院所在这方面从资金% 人才等都有着

良好的优势" 相比基层医疗单位在其建设方面明显

不足"如何利用基层现有资源"搭建自身特点的生物

样本库"值得思考"为此"本文从基层实际出发"探讨

医院管理
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基层建设特色专科生物样本资源库的一点体会!

#

基本概况

明确区域疾病分布特点"抓重点资源建设!我国

地方疾病多且分布较广" 全国大部分省份至少有
#

种以上地方病"威胁当地居民身体健康 #

#&

"

##

$

! 随着

经济的发展和社会的进步" 人类疾病谱也发生了巨

大变化"多数传染性疾病得到了有效的控制"而慢性

疾病如心血管疾病% 恶性肿瘤已成为严重威胁人类

健康的主要疾病#

#!

$

! 我国几种常见的恶性肿瘤地区

分布各具特色 #

#'(#)

$

"如食管癌高发区主要集中在河

南%河北等中原地区! 生物样本库有多种类型"常见

的有组织%器官库"如血液库%眼角膜库%骨髓库等&

细胞株'系(库"包括正常细胞%遗传突变细胞%肿瘤

细胞和杂交瘤细胞株'系(等! 近年来还出现了脐血

干细胞库%胚胎干细胞库等各种干细胞库!在人类疾

病领域" 明确当地疾病分布并发挥自身资源优势筹

建特色样本库尤为重要"如肠癌库%鼻咽癌库%乳腺

癌库%肝癌库%肺癌库%食管癌库等!

!

磁县肿瘤生物样本库特征

磁县位于河北省最南端" 太行山脉中南地段东

麓地区" 总人口约
$*

万" 男女比例
+!",-%

"

!&

世纪

)&

年代建立肿瘤防治现场并建立健全了肿瘤登记

报告制度! 是全国)肿瘤登记示范中心*%)食管癌早

诊早治示范基地*!

!&#*

年全县居民恶性肿瘤发病

死亡第一位的是食管癌" 其次是胃癌! 食管癌发病

率为
-#,%&.#&

万"构成比为
'!,#/0

"胃癌发病率为

%/,%&.+&

万" 构成比为
!&,%)0

& 食管癌死亡率为

)',&*.+&

万" 其构成比为
'$,&+0

" 胃癌死亡率为

*+,$+.

万"其构成比为
!&,%+0

!四十年来积累了大量

的肿瘤流行病学资料#

+$(!!

$

"结果显示"磁县是我国食

管癌高发区之一" 近年来虽有下降趋势但仍是威胁

磁县居民健康的首位因素!

研究证明" 食管癌的发生% 发展是一个缓慢

的%多阶段%双向转化的过程"经历不同程度的不

典型增生" 从而使筛查癌前病变以降低发病率成

为可能 #

!'

"

!*

$

! 为降低食管癌发病率%死亡率"在借助

国家课题项目支撑下落实 )三早*"

!&&$

年建立了

)癌症普查中心*"免费对全县
*&($-

岁高危人群进

行食管癌普查"并实施规范管理#

!%(!/

$

! 历经
+&

年的

大范围普查"实际内镜检查
%

万余人"逐年度对检出

的重度不典型增生
.

原位癌实施内镜微创治疗"依据

+技术方案,

#

!-

$对轻%中度不典型增生患者建立随访

档案"涵盖了人群信息"流行病学调查信息"胃镜描述

信息"病理活检组织标本等"结合肿瘤登记落实流行

病学调查的人群跟踪随访"胃镜随诊! 宋国慧等#

'&

"

'+

$

曾分析磁县
!&&%(!&&-

年筛查的
++ *!'

例
*&($-

岁自然人群食管癌及其癌前病变分布情况" 食管鳞

状上皮轻度% 中度% 重度异型增生检出率分别为

++,/*0

%

!,$$0

%

+,&*0

" 原位癌检出率为
&,*&0

"鳞

癌可能有浸润的患者检出率为
&,&*0

" 黏膜内鳞状

细胞癌为
&,')0

"浸润性鳞癌为
&,+)0

&重度异型增

生以上及癌的检出率为
!,&+0

& 贲门低级别上皮内

肿瘤检出率为
!,&)"

"高级别上皮内肿瘤为
&,'&"

"

黏膜内腺癌为
&,!'"

%浸润性腺癌为
&,+/"

&各级别

病变检出率男性均高于女性" 并且随年龄的增高病

变检出率增加! 磁县食管癌高发区
*&#$-

岁人群存

在大量无症状癌前病变及癌症患者!

'

生物样本库的建设及特点

在较完善的肿瘤登记网络% 癌症普查中心的建

立及食管癌早诊早治普查项目的实施% 人群基线资

源信息数据库的建立% 上消化道癌前病变病理标本

的储备等充分的前期工作基础上"

!&++

年
+!

月建

立了食管癌%贲门癌为重点的生物样本库 #

-

$

! 制定

)食管%贲门癌患者手术患者采血流程*%)食管%贲门

癌手术组织标本采集流程*%)早诊早治普查人群的

轻%中%重度不典型增生病例咬取活检者采血流程*%

)食管% 贲门癌早诊早治普查活检组织标本保存流

程*等相关流程"并设定技术线路"建立基本信息及

样本采集管理方案! 首先开展对
*&($-

岁早诊早治

普查人群血液采集及临床中晚期食管癌% 贲门癌的

血液采集!获得知情同意后"使用
1234

抗凝真空采

血管"采集全血
)56

"低速冷冻离心机分离血浆%白

细胞% 红细胞" 并分装至不同颜色的
",%56

冻存管

中&其次活检上皮组织和临床中晚期手术组织采集"

一是利用内镜早诊早治普查保存上消化道早期病例

的上皮活检组织&二是临床中晚期食管%贲门癌临床

医院管理
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手术患者的组织样本! 在保障病理学检测所需标本

的前提下!采集肿瘤组织"避免坏死组织#$癌旁组织

及远端正常组织!根据样本大小!切分分别装入冻存

管!不同组织应用分类取材器械!最大限度杜绝样本

间的污染!尽量采集足量!一般不少于
!&&'(

!这一

过程手术组织离体后
)&'*+

内完成! 并及时保存

至
,-$!

冰箱%样本的基本信息及实体信息设定样本

编码规则!实行计算机管理!应用&生物样本资源信

息管理系统'平台!以一维$二维码为驱动使样本得

以快速存储$定位$复苏$分装及查询%

肿瘤登记$ 人群早诊早治普查均是基于人群为

基础的综合信息资源!获得大量的健康人群$上消化

道癌前状态$癌前病变及癌症患者!可以初步掌握涉

其相关信息!包括了人群的家族史!饮食$生活习惯

等!胃镜检查!病理诊断等% 食管内镜检查重点应用

胃镜检查
.

碘液染色
.

指示性活检技术!并详细记录

内镜下所见!部位及周径位置等!可疑病变进行上皮

活检组织的蜡块!载玻片!通过系统收集整理并及时

录入计算机形成电子版% 这些高危人群基础资料和

大量的组织蜡块以及肿瘤登记资源! 为肿瘤生存信

息队列建立! 追溯病例的病因及可能暴露的原因等

研究奠定基础% 所以! 磁县肿瘤生物样本库的特点

是除收集临床中晚期食管癌$ 贲门癌患者的组织及

血液外!还能够获得食管$贲门癌前病变及上消化道

癌早期病例的活检组织和血液样本! 结合肿瘤登记

及人群随访等!数据库管理都将以人群队列为主线!

目的明确$清晰!样本的时间序列容易把握!方便管

理及资源利用%

/

人群队列资源库建设实践与应用

多年来!利用现场肿瘤信息资源!先后承担了国

家&八五'到&十二五'食管癌综合防治项目% 肿瘤登

记资料逐年收录在&国家癌症中心'出版肿瘤登记年

报中!其中
#00)1#002

年及
!"")1!""2

年数据被国

际癌症研究中心 "

3456

( 的 )五大洲癌症发病率*

+

3465

(第
!

卷和第
"

卷收录!在借助国家上消化道

癌早诊早治项目基础上!结合肿瘤登记监测的发病$

死亡与早诊早治信息库$医院临床病历信息等!以完

善样本库中实体库与信息库% 磁县是我国北方农村

食管癌高发区!食管$贲门癌为重点的生物样本库建

设!对早期病因研究提供了资源!可以有效解决样本

相关研究与评价% 目前已经存储
#78

万余例人群的

血液标本!分离冻存血浆
)" $"8

份!白细胞
!$ %")

份! 红细胞
! )2!

份! 该血液样本资源基本涵盖了

/"1$0

岁高危人群中食管正常鳞状上皮! 基底细胞

增生!轻$中$重度食管炎!轻$中$重度异型增生!原

位癌和食管黏膜内癌! 浸润性鳞癌血液样本及其相

关资源基本信息$家族史信息等!其中食管癌前状态

及其病变的食管轻度异型增生患者血浆
%8%

例!中

度异增生
!8"

例! 重度异型增生
9

原位癌
#!#

例!贲

门低级别上皮内肿瘤血液标本
#$-

例! 高级别上皮

肿瘤
$&

例!中晚期食管癌$贲门癌术后组织
%$-

例!

癌旁
%)&

例$正常
%&#

例%日常基本工作流程主要是

样本的采集及收集$ 标本制备! 如血液样本离心分

装$组织样本的分装$样本及相关基本数据存储$计

算机编制样本编码!处理及出入库及供给!温度的监

测等% 同时!整合人群筛查信息完善样本信息库!包

括样本个案的病理诊断! 胃镜结果描述! 生活疾病

史!形成实体与信息库的队列数据库格式%通过系列

完善资源!为其灵活应用建立良好资源平台%

%

体会及思考

生物样本库是融合生物样本实体$ 生物信息以

及样本表型数据的综合资源! 对于开展人类疾病预

测$诊断$治疗研究具有不可替代的重要作用 ,

!

-

% 基

层生物样本资源库的不足恰恰反映在其高端应用的

附带产品及转化服务上!其运转经费$人才都难和国

家级大型医疗单位相比%但是!地方区域疾病特点相

关信息资源容易收集!再加上县域人口相对稳定!有

利于长期随访! 能够更全面描述样本的特征利于进

一步深入的研究! 这样信息获取及整体综合管理与

掌控有明显的优势.基层医疗单位其规模较小!制度

建设及现场落实容易很快实施% 生物样本资源除外

获取$保存的重要性外!其&样本'的使用!落实科研

与临床相互转化!创造社会价值$经济价值也是其发

展所必要的前提!价值在于数据与样本的综合应用!

才能发挥其最大作用! 针对样本库建设过程中出现

的问题及基层单位发展的局限性! 与上级大型医疗

机构及专家等共同协作及拓展自身业务外! 应以基

地为依托积极探索与第三方医学检验机构拓展附带

医院管理
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业务!以其"优势互补#$不同学科的交叉!整合!渗透

于协调发展是当今科技发展的必然趋势! 也是增强

科技创新的重要途径! 通过不同学科之间的相互交

流! 沟通也是持续发展需要思考的$ 个体科研人员

由于其局限性! 孤军奋战的科研形式已经不能适应

科研工作的要求!合作科研!团队公关已成为现代社

会生产条件下科学技术研究活动的内在要求%
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物样本资源库在基层医疗单位实践中应弥补自身不

足加强各领域的协作以提高基层防治能力及竞争

力$ 当然!开发领导层!加强领导高度重视是生物样

本库建设的基础!建立一套操作性流程!强调执行及

不断完善$管理中不容忽视是选好学科带头人!其作

用一是项目及工作实体落实! 二是项目申请及资金

的获取!通过与疾病相关的项目规划!不断收纳累积

一切有关资源信息!且不断利用!积极寻求创新!落

实可持续性$无论样本实体库!还是信息资源库都要

在不断规范化中做好质量控制! 高质量的样本及其

最大化信息才是其价值所在! 才能更好的服务于科

研!也积极建立开放性信息资源平台!扩大对外交流

合作! 建立完善适合于基层医疗单位生物样本库自

身稳定及可持续性的服务体系$
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